ГИПОПАРАТИРЕОЗ: ЭТИОЛОГИЯ, КЛИНИЧЕСКАЯ КАРТИНА, СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ by N. Mokrysheva G. et al.
Гипопаратиреоз: этиология, 
клиническая картина, современные 
методы диагностики и лечения
Мокрышева Н.Г.1 • Еремкина А.К.1 • Ковалева Е.В.1
Главным регулятором фосфорно-кальциевого 
обмена является паратиреоидный гормон (па-
ратгормон, ПТГ). Недостаточность ПТГ или ре-
зистентность тканей к  его действию приводит 
к  развитию гипопаратиреоза, характеризую-
щегося гипокальциемией и гиперфосфатемией. 
Наиболее часто встречается послеоперацион-
ный гипопаратиреоз, обусловленный повре-
ждением или удалением околощитовидных 
желез, нарушением их кровоснабжения в ходе 
хирургического вмешательства в  области 
шеи, в  основном по поводу заболеваний щи-
товидной железы. Вторая по распространен-
ности форма заболевания, обусловленная 
иммуноопосредованным разрушением клеток 
околощитовидных желез,  – аутоиммунный ги-
попаратиреоз. К более редким причинам гипо-
паратиреоза относят различные генетические 
нарушения, дефекты митохондриального ге-
нома, гипомагниемию. Основные клинические 
проявления гипопаратиреоза обусловлены 
гипокальциемией и  гиперфосфатемией, при-
водящими к  увеличению нервно-мышечной 
возбудимости и  общей вегетативной реактив-
ности, и включают в себя парестезии в акраль-
ных областях, фибриллярные подергивания, 
тонические судороги, ларинго- и бронхоспазм, 
неврозы. Проявление этих симптомов тесно 
связано с уровнем кальция в сыворотке крови; 
степень их выраженности зависит от тяжести 
гипокальциемии. Лабораторными показателя-
ми, подтверждающими диагноз гипопаратире-
оза, являются гипокальциемия, гиперфосфате-
мия, снижение уровня ПТГ в  сыворотке крови. 
Лечение гипопаратиреоза подразделяется на 
купирование тетанического гипокальциемиче-
ского криза и  поддерживающую терапию. Для 
купирования острой гипокальциемии ис-
пользуют внутривенное введение глюкона-
та кальция с  одновременным назначением 
препаратов кальция и  активных метаболитов. 
Стандартная терапия хронического гипопара-
тиреоза включает в  себя пероральное приме-
нение солей кальция и активных метаболитов/
аналогов витамина D и направлена на поддер-
жание баланса между оптимальной низконор-
мальной концентрацией кальция в  сыворотке 
крови и  нормокальциурией. Повышение экс-
креции кальция с мочой часто недооценивает-
ся специалистами, хотя гиперкальциурия мо-
жет приводить к  развитию тяжелой почечной 
патологии – нефрокальциноза и нефролитиаза. 
Гипопаратиреоз  – одна из немногих эндокри-
нопатий, для которых заместительная терапия 
рекомбинантным паратгормоном пока не на-
шла широкого применения. Заместительная 
терапия препаратами рекомбинантного чело-
веческого ПТГ  – перспективное направление, 
особенно в тяжелых клинических случаях, реф-
рактерных к традиционной терапии. 
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Гипопаратиреоз  – состояние, характеризу-ющееся сниженной продукцией паратире-оидного гормона (ПТГ) околощитовидны-ми железами или резистентностью тканей 
к  его действию, что приводит к  различным на-
рушениям, прежде всего фосфорно-кальциевого 
обмена.
Паратиреоидный гормон (паратгормон)  – 
главный регулятор обмена кальция и фосфора – 
представляет собой одноцепочечный полипептид 
из 84  аминокислотных остатков. Его действие 
направлено на повышение концентрации ионов 
кальция и  снижение концентрации фосфатов 
в  плазме крови. В  свою очередь, секреция ПТГ 
регулируется за счет воздействия ионов кальция 
на G-белок кальцийчувствительного рецептора 
(calcium-sensing receptor – CASR), локализованно-
го на мембране клеток околощитовидных желез. 
Гипокальциемия приводит к усилению секреции 
ПТГ, гиперкальциемия  – к  снижению его выра-
ботки [1, 2]. 
Основными органами-мишенями для ПТГ 
становятся почки и костная ткань. В органах-ми-
шенях локализованы специфические рецепторы 
PTH/PTHrP, которые взаимодействуют с  ПТГ, 
вследствие чего инициируется каскад событий 
с  активацией аденилатциклазы. Внутри клетки 
возрастает концентрация молекул циклического 
аденозинмонофосфата, действие которых сти-
мулирует мобилизацию ионов кальция из вну-
триклеточных запасов. В  почках ПТГ действует 
преимущественно в  восходящем отделе петли 
Генле и дистальных извитых канальцах. ПТГ уве-
личивает реабсорбцию кальция путем увели-
чения активности Ca2+-аденозинтрифосфатазы 
и  Na+-Ca2+-противотока, а  также посредством 
стимуляции 1α-гидроксилазы и  синтеза кальци-
триола. В костной ткани рецепторы PTH/PTHrP 
локализованы на остеобластах и  остеоцитах, но 
отсутствуют на остеокластах. Тем не менее при 
повышении уровня ПТГ происходит активация 
остеокластов и  усиливается резорбция костной 
ткани. Этот эффект ПТГ опосредуется остео-
бластами: под влиянием ПТГ стимулируется 
секреция инсулиноподобного фактора роста  1 
и  цитокинов (интерлейкина-1 и  гранулоцитар-
но-макрофагального колониестимулирующего 
фактора), которые активируют остеокласты [2–4].
Еще один важнейший регулятор фосфор-
но-кальциевого обмена  – кальцитриол. Подобно 
другим стероидным гормонам, он связывается 
с внутриклеточным рецептором клетки-мишени. 
Образуется комплекс «гормон – рецептор», кото-
рый взаимодействует с хроматином и индуцирует 
транскрипцию структурных генов, в  результате 
чего синтезируются белки, опосредующие дей-
ствие кальцитриола. В  энтероцитах кальцитри-
ол индуцирует синтез Са2+-переносящих белков, 
обеспечивающих реабсорбцию ионов кальция 
и фосфатов из полости кишечника в эпителиаль-
ную клетку кишечника. Далее кальцитриол кон-
тролирует транспорт ионов кальция из клетки 
в кровь. Благодаря этому их концентрация во вне-
клеточной жидкости поддерживается на уровне, 
необходимом для минерализации органического 
матрикса костной ткани. В  почках кальцитриол 
стимулирует реабсорбцию ионов кальция и фос-
фатов [2–4].
В кальциевом обмене также участвует кальци-
тонин – полипептид, состоящий из 32 аминокис-
лотных остатков с одной дисульфидной связью. 
Гормон секретируется парафолликулярными 
клетками щитовидной железы и С-клетками око-
лощитовидных желез в виде высокомолекулярно-
го белка-предшественника. Секреция кальцито-
нина возрастает при повышении сывороточной 
концентрации кальция и, наоборот, уменьшает-
ся при его снижении. Кальцитонин – антагонист 
паратгормона, он ингибирует высвобождение 
Са2+ из кости, снижая активность остеокластов. 
Кроме того, кальцитонин подавляет канальце-
вую реабсорбцию ионов кальция в  почках, тем 
самым стимулируя их экскрецию почками с мо-
чой [4].
Эпидемиология и этиология
Последние данные о  распространенности гипо-
паратиреоза представлены в крупном датском ис-
следовании (обследовано 2000 человек), согласно 
результатам которого частота составляет около 
22 случаев на 100 000 населения в  год. Основное 
место среди причин гипопаратиреоза занимают 
послеоперационные нарушения функции около-
щитовидных желез. Другие формы гипопаратире-
оза встречаются значительно реже – в 8% наблю-
дений (2 / 100 000 населения) [5]. Представленные 
данные согласуются с результатами эпидемиоло-
гического исследования американской популя-
ции. Распространенность заболевания составила 
около 37 случаев на 100 000 населения c преобла-
данием послеоперационного гипопаратиреоза [6]. 
В  России подобных данных нет в  связи с  отсут-
ствием скрининга гипокальциемии.
Послеоперационный гипопаратиреоз
Наиболее часто встречается гипопаратире-
оз, обусловленный повреждением или удале-
нием околощитовидных желез, нарушением их 
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кровоснабжения в  ходе хирургического вмеша-
тельства [6]. Предрасполагающими факторами 
считаются: большой объем операции, отсутствие 
опыта хирурга, реоперации, отсутствие четких то-
пических данных о  локализации околощитовид-
ных желез. Наиболее часто послеоперационный 
гипопаратиреоз развивается после хирургическо-
го лечения рака щитовидной железы и диффузно-
го токсического зоба [7–9]. Он может также воз-
никать после хирургического лечения по поводу 
первичного гиперпаратиреоза, когда удаляется 
доминирующая паратиреоидная ткань и  остав-
шиеся околощитовидные железы не способны 
восстановить достаточную продукцию ПТГ [10].
Послеоперационный гипопаратиреоз прояв-
ляется в виде гипокальциемии, обнаруживаемой 
в течение 24 часов после проведенного хирургиче-
ского вмешательства на области шеи у 30–60% па-
циентов. Около 60–70%  случаев послеопераци-
онной гипокальциемии имеют транзиторный 
характер и  разрешаются в  течение 4–6  недель 
после операции (транзиторный гипопаратиреоз). 
Стойкая гипокальциемия в сочетании с уровнем 
ПТГ ниже референсных значений спустя 6 меся-
цев и более после хирургического лечения свиде-
тельствует о развитии хронического гипопарати-
реоза [2, 11]. Риск хронического гипопаратиреоза 
тесно связан с  количеством оставшихся in situ 
функционирующих околощитовидных желез во 
время операции: 16% при сохраненных 1–2 желе-
зах, 6% при 3 железах и 2,5% при 4 [12, 13].
Аутоиммунный гипопаратиреоз
Вторая по распространенности форма гипопа-
ратиреоза, обусловленная иммуноопосредо-
ванным разрушением клеток околощитовид-
ных желез,  – аутоиммунный гипопаратиреоз. 
Он может быть изолированным заболеванием, 
однако значительно чаще встречается в  рамках 
наследственного аутоиммунного полигландуляр-
ного синдрома (АПС) 1-го  типа, также извест-
ного как кандидо-эктодермальная дистрофия 
(Autoimmune Polyendocrinopathy with Candidiasis 
and Ectodermal Dystrophy – APECED) [6].
АПС 1-го  типа  – моногенное аутосомно-ре-
цессивное заболевание, в основе которого лежит 
нарушение структуры гена аутоиммунного регу-
лятора (AIRE). Ген AIRE располагается на длин-
ном плече 21-й  хромосомы, кодирует ядерный 
фактор транскрипции и  играет одну из ключе-
вых ролей в  формировании иммунотолерантно-
сти. В  основе патогенеза лежит аутоиммунная 
деструкция различных эндокринных желез [14]. 
Для АПС 1-го  типа характерна классическая 
триада: слизисто-кожный кандидоз, гипопара-
тиреоз, хроническая надпочечниковая недоста-
точность. Заболевание дебютирует, как правило, 
в детском возрасте. В подавляющем большинстве 
случаев начальным проявлением становится сли-
зисто-кожный кандидоз, развивающийся в  пер-
вые 10  лет жизни, чаще в  возрасте около 2  лет. 
На фоне слизисто-кожного кандидоза у  84%  па-
циентов появляется гипопаратиреоз, при этом 
в 88% случаев он дебютирует в возрасте до 10 лет. 
К  другим компонентам синдрома относятся са-
харный диабет 1-го  типа, тиреоидит Хашимото, 
целиакия, витилиго, аутоиммунный гепатит, ги-
погонадизм и другие [15].
В настоящее время остается неизвестным, что 
выступает мишенью для аутоиммунного повреж-
дения клеток околощитовидных желез. В  литера-
туре рассматривается несколько антигенов, ауто-
антитела к  которым могут быть ответственны за 
развитие гипопаратиреоза. В  1996  г. Y.  Li и  соавт. 
впервые выявили активирующие антитела к каль-
цийчувствительному рецептору CASR. В исследо-
вание были включены 25 пациентов, среди которых 
у 17 причиной гипопаратиреоза был АПС 1-го типа, 
а  у  8  человек отмечалось сочетание гипопарати-
реоза и  аутоиммунного тиреоидита. В  результате 
у 56% пациентов с гипопаратиреозом определялись 
высокие титры антител к CASR, тогда как в группе 
контроля эти антитела не были найдены ни у одно-
го человека [16]. Однако в ряде других работ корре-
ляции между активирующими антителами к CASR 
и гипопаратиреозом у пациентов с АПС 1-го типа 
выявлено не было [17]. Антитела к CASR, но обла-
дающие блокирующей способностью, также были 
обнаружены при аутоиммунной гипокальциури-
ческой гиперкальциемии [18].
NALP5  – мультипротеиновый комплекс, ак-
тивирующий внутриклеточные киназы и  синтез 
провоспалительных цитокинов, включает в себя: 
NACНT (neuronal apoptosis inhibitor protein), 
C2TA (MHC class 2 transcription activator), HET-E 
(incompatibility locus protein from Podospora 
anserina) и  TP1 (telomerase-associated protein), 
впервые обнаружен M. Alimohammadi и  соавт. 
[19] в  качестве специфического антигена око-
лощитовидных желез. Всего были обследованы 
87 пациентов с АПС 1-го типа, из которых у 73 от-
мечался гипопаратиреоз. Среди пациентов с  ги-
попаратиреозом антитела к NALP5 идентифици-
рованы в  49%  наблюдений, у  пациентов с  АПС 
1-го типа без снижения функции околощитовид-
ных желез данные антитела обнаружены не были 
[19]. Подобные результаты получены в  работе 
A. Meloni и  соавт.: антитела к  NALP5 выявлены 
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у 64,3% пациентов с гипопаратиреозом и не опре-
делялись у  пациентов без гипопаратиреоза [20]. 
Тем не менее вопрос о роли специфических анти-
генов в развитии аутоиммунного поражения око-
лощитовидных желез остается открытым и  тре-
бует дальнейшего изучения [21].
Генетические варианты изолированного 
гипопаратиреоза
В зависимости от патогенеза заболевания гене-
тические варианты изолированного гипопара-
тиреоза условно могут быть разделены на три 
основные группы. В первую группу входят забо-
левания, характеризующиеся нормальным раз-
витием околощитовидных желез, но нарушенной 
секрецией ПТГ. К данной группе относится ауто-
сомно-доминантная гипокальциемия, в  основе 
которой лежат активирующие точечные мутации 
гена CASR, например, делеция изолейцина внутри 
рамки считывания консервативного фрагмента 
Gα11. В настоящее время описано около 40 акти-
вирующих мутаций. Ген CАSR впервые клониро-
ван в 1993 г. [22]. Он локализован в длинном плече 
3-й хромосомы. Продукт гена представляет собой 
рецептор из суперсемейства рецепторов, сопря-
женных с G-белками. Связывание CАSR с лиган-
дами стимулирует активность фосфолипазы  С, 
что приводит к аккумуляции инозитол-1,4,5-три-
фосфата и к возрастанию концентрации кальция 
(Ca2+) в  цитозоле [23]. Активация рецепторного 
белка приводит к  нарушению регуляции секре-
ции ПТГ по принципу обратной связи, когда нор-
мальные или низкие показатели уровня кальция 
сопровождаются снижением выработки гормо-
на. Для заболевания характерна умеренная ги-
покальциемия в  сочетании со снижением уров-
ня ПТГ, у  большинства пациентов наблюдается 
гипомагниемия. Течение заболевания сопрово-
ждается судорогами, иногда карпопедальными 
спазмами, но может быть и  асимптоматичным. 
Чрезвычайно важно отличить аутосомно-доми-
нантную гипокальциемию от первичного гипо-
паратиреоза, так как назначение витамина D мо-
жет приводить к  появлению гиперкальциурии, 
развитию нефрокальциноза и нарушению почеч-
ных функций. Описаны также пациенты, у кото-
рых активирующие ген CАSR мутации вызывают 
Барттер-подобный синдром, то есть наряду со 
снижением уровня магния, кальция и ПТГ у них 
наблюдается нефрогенная потеря минеральных 
солей и воды, ассоциированная с гипокалиемиче-
ским алкалозом [24, 25]. В этих случаях Ca2+/Mg2+-
чувствительные рецепторы активированы даже 
при физиологической концентрации кальция 
в сыворотке. При этом уменьшение реабсорбции 
NaCl в толстом сегменте восходящей части петли 
Генле приводит к  вторичному гиперальдостеро-
низму и гипокалиемии.
Аномалии развития околощитовидных же-
лез относятся ко второй группе заболеваний, 
возникающих в  результате мутации транскрип-
ционных факторов. Дефект гена GCM2 (glial cell 
missing  2) лежит в  основе нарушения формиро-
вания околощитовидных желез и наследуется по 
аутосомно-рецессивному типу. X-сцепленный ре-
цессивный вариант связывают с делециями и ин-
серциями на участке Xq27.1. Предположительно, 
указанные мутации влияют на функцию белка 
SoX9  – транскрипционного фактора, имеющего 
значение в развитии околощитовидных желез [26].
В третью группу можно включить мутации 
гена ПТГ, приводящие к нарушению его процес-
синга и секреции и сопровождающиеся развитием 
изолированного гипопаратиреоза. Данные мута-
ции встречаются достаточно редко, имеют ауто-
сомно-рецессивный и  аутосомно-доминантный 
типы наследования. Нарушается посттрансляци-
онная обработка молекулы препропаратгормона 
и/или трансляции матричной рибонуклеиновой 
кислоты. Секвенирование дезоксирибонуклеино-
вой кислоты у пациентов с аутосомно-доминант-
ным изолированным гипопаратиреозом выявило 
единственную миссенс-мутацию с  заменой ти-
мина на цитозин во 2-м экзоне, 18-м кодоне [27]. 
Гомозиготные мутации гена препропаратгормо-
на приводят к значимому снижению уровня ПТГ 
(вплоть до неопределяемых значений) в  сочета-
нии с симптоматической гипокальциемией и ги-
перфосфатемией [28].
Гипопаратиреоз в составе поликомпонентных 
генетических заболеваний
Гипопаратиреоз может входить в состав поликом-
понентных генетических заболеваний. Синдром 
Ди Джорджи вызван делецией 22q11. Для дан-
ного заболевания характерны дисморфия, 
врожденные пороки сердца и тяжелый иммуно-
дефицит. Гипопаратиреоз связан с  врожденной 
дисгенезией околощитовидных желез. Аплазия 
или дисплазия околощитовидных желез, дис-
плазия тимуса возникают вследствие нарушений 
эмбриогенеза 3-го и  4-го  глоточных карманов. 
Больные обычно погибают в  детском возрас-
те [29]. Синдром Бараката, или HDR-синдром 
(hypoparathyroidism, deafness and renal dysplasia 
syndrome)  – аутосомно-доминантное заболева-
ние, вызванное дефектом гена GATA3, локали-
зованного в  коротком плече 10-й  хромосомы 
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(10р15). Ген кодирует белок, отвечающий за раз-
витие паратиреоидных желез, внутреннего уха, 
почек. Уровень ПТГ колеблется от нижней гра-
ницы нормы до неопределяемого [30]. Синдром 
Кенни – Каффи включает в себя низкорослость, 
аномалии глаз, остеосклероз. Синдром Саньяд – 
Сакати, или синдром HRD (hypoparathyroidism-
retardation-dysmorphism), часто рассматрива-
ется как вариант синдрома Кенни  – Каффи. Он 
проявляется гипопаратиреозом, тяжелой за-
держкой физического и  психомоторного разви-
тия, микроцефалией, особенностями фенотипа. 
У  пациентов с  синдромами Кенни  – Каффи 
1-го типа (аутосомно-рецессивное наследование) 
и  Саньяд  – Сакати выявляют мутации в  гене 
TBCE (tubulin-specific chaperone E) [31].
Гипопаратиреоз является компонентом неко-
торых болезней митохондриальной дезоксирибо-
нуклеиновой кислоты и особенно характерен для 
синдрома Кернса  – Сейра в  сочетании с  наруж-
ной офтальмоплегией, пигментной дегенерацией 
сетчатки, миопатией, кардиомиопатией. При син-
дроме MELAS (mitochondrial encephalopathy, lactic 
acidosis and stroke-like episodes) гипопаратиреоз 
сочетается с митохондриальной энцефалопатией, 
лактат-ацидозом, инсультоподобными эпизода-
ми. Несмотря на то что при этих заболеваниях 
гипопаратиреоз, как правило, не выступает един-
ственным или основным проявлением, в  ряде 
случаев в  дебюте развиваются гипокальциеми-
ческие судороги, что служит поводом для обсле-
дования [32]. Дефицит магния может привести 
к развитию гипокальциемии и функционального 
гипопаратиреоза.
Псевдогипопаратиреоз
Наследственная остеодистрофия Олбрайта, или 
псевдогипопаратиреоз, – генетически гетероген-
ное заболевание. В большинстве случаев его раз-
витие связано с мутациями гена GNAS1 (распо-
ложен на 20-й хромосоме, локус 20q13), который 
кодирует белок Gs-альфа, связанный с рецепто-
ром ПТГ. В  основе патогенеза псевдогипопара-
тиреоза лежит генетически детерминированная 
резистентность тканей-мишеней (скелета и  по-
чек) к эффектам ПТГ в результате дефекта ком-
плекса «специфический клеточный рецептор  – 
ПТГ  – аденилатциклаза». У  одних пациентов 
определяются дефекты самого клеточного ре-
цептора, связывающего ПТГ (тип 1А псевдоги-
попаратиреоза), у других отмечается дефект ну-
клеотидсвязывающего белка, локализованного 
в липидном бислое клеточной мембраны и функ-
ционально связывающего рецептор с  аденилат-
циклазой (тип 1B псевдогипопаратиреоза). У не-
которых больных наблюдается ферментативная 
недостаточность аденилатциклазы (псевдогипо-
паратиреоз 2-го  типа). Дефицит циклического 
аденозинмонофосфата, развивающийся вслед-
ствие этих дефектов, ведет к нарушению синте-
за специфических белков, определяющих биоло-
гический эффект ПТГ. Таким образом, теряется 
чувствительность органов-мишеней к  действию 
гормона [33, 34]. Основные генетические при-
чины развития гипопаратиреоза представлены 
в табл. 1.
Таблица 1. Основные генетические причины развития гипопаратиреоза
Заболевание Дефекты в гене / локус
Изолированный гипопаратиреоз
аутосомно-рецессивный PTH/11p15
GCMB/6p24.2
аутосомно-доминантный PTH/11p15
CsSR/3q21.1
GCMB/6p24.2
Х-сцепленный SOX3/Xq26-27
Гипопаратиреоз в составе поликомпонентных генетических 
заболеваний
синдром Ди Джорджи TBX1/22q11
синдром Бараката (HDR-синдром) GATA3/10р15
синдром Саньяд – Сакати (HRD-синдром) TBCE/1q42-43
Аутоиммунный полигландулярный синдром 1-го типа AIRE/21q22.3
Гипопаратиреоз и дефекты митохондриального генома
синдром Кернса – Сейра Дефекты 
митохондриального 
геномасиндром MELAS 
синдром MTPD
Резистентность к действию паратгормона
псевдогипопаратиреоз GNAS/20q13.3
тип 1а
тип 1b
хондродисплазия Бломстранда PTHR1/3p22-p21.1
HDR – hypoparathyroidism, deafness and renal dysplasia (гипопаратиреоз, глухота и дисплазия 
почек), HRD – hypoparathyroidism-retardation-dysmorphism (гипопаратиреоз, задержка развития, 
дисморфизм), MELAS – mitochondrial encephalopathy, lactic acidosis and stroke-like episodes (мито-
хондриальная миопатия и энцефалопатия с лактат-ацидозом и инсультоподобными эпизодами), 
MTPD – mitochondrial trifunctional protein deficiency syndrome (недостаточность митохондриаль-
ного трифункционального белка)
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Гипопаратиреоз и гипомагниемия
Паратгормон усиливает реабсорбцию маг-
ния в  дистальном канальце и  в  клетках моз-
говой части дистального извитого канальца. 
Повышение концентрации магния или кальция 
в  плазме активирует внеклеточные Ca2+/Mg2+-
чувствительные рецепторы, что сопровождает-
ся ингибированием накопления циклического 
аденозинмонофосфата и уменьшением поглоще-
ния магния клетками мозговой части дистально-
го извитого канальца. Снижение концентрации 
магния в плазме увеличивает реабсорбцию Mg2+, 
не влияя на абсорбцию кальция. Такая селек-
тивность клеток обеспечивает чувствительный 
контроль транспорта магния в  дистальных из-
витых канальцах. Исходя из вышеизложенного, 
при снижении уровня магния в  сыворотке, как 
и  при гипокальциемии, секреция ПТГ должна 
усиливаться, однако дефицит магния приво-
дит к  патологическому снижению уровня ПТГ 
и развитию резистентности костной ткани и по-
чек к  его эффектам [35]. Патогенетический ме-
ханизм развития гипопаратиреоза при гипомаг-
ниемии остается неизвестным. Потеря магния 
наблюдается вследствие желудочно-кишечных 
расстройств, при алкоголизме и ряде других со-
стояний. Существуют наследственные формы 
гипомагниемии.
Аутосомно-рецессивная гипомагниемия 
с  вторичной гипокальциемией впервые опи-
сана L. Paunier и  соавт. [36]. Заболевание про-
является в  младенческом возрасте и  характе-
ризуется исключительно низкими уровнями 
магния и  кальция сыворотки крови. Оно обу-
словлено мутациями в  гене TRPM6, приводя-
щими к  нарушению активного транспорта маг-
ния клетками кишечного эпителия. Механизм 
вторичной гипокальциемии остается неясным. 
Гипокальциемия у  данной группы пациен-
тов не поддается лечению препаратами каль-
ция, витамином D или рекомбинантным ПТГ. 
Нормализация уровня кальция и  ПТГ дости-
гается только после коррекции сывороточного 
магния. Предполагается, что выраженная ги-
помагнезиемия приводит к  определенной рези-
стентности органов-мишеней к эффектам ПТГ.
В развитии гипомагниемии определенная роль 
отводится активирующим мутациям гена CASR, 
так как снижение уровня магния выявляется 
в  рамках аутосомно-доминантной гипокальцие-
мии (см. выше) [22]. Мутации, инактивирующие 
ген CASR (у пациентов с семейной гиперкальци-
емией и  гипокальциурией), наоборот, приводят 
к снижению экскреции кальция и магния почка-
ми, что может также сопровождаться развитием 
гипермагниемии [37]. Вероятно, дальнейшее из-
учение наследственных нарушений гомеостаза 
магния сможет пролить свет на патогенетические 
основы формирования гипокальциемии при сни-
жении его уровня.
Клиническая картина
Основные клинические проявления гипопара-
тиреоза обусловлены гипокальциемией и  ги-
перфосфатемией, приводящими к  увеличению 
нервно-мышечной возбудимости и  общей веге-
тативной реактивности, и  включают в  себя па-
рестезии в  акральных областях, фибриллярные 
подергивания, тонические судороги, ларинго- 
и  бронхоспазм, неврозы. Проявление этих сим-
птомов тесно связано с уровнем кальция в сыво-
ротке крови; степень их выраженности зависит от 
тяжести гипокальциемии. Однако клинические 
проявления гипокальциемии могут быть весьма 
Таблица 2. Клинические симптомы гипопаратиреоза
Системы органов Клинические проявления
Опорно-двигательная система Фибриллярные подергивания, тонические судороги, тетания, карпопедальный спазм, симптомы Хвостека 
и Труссо
Дыхательная система Ларингоспазм и бронхоспазм
Желудочно-кишечный тракт Дисфагия, рвота, диарея и запоры
Сердечно-сосудистая система Удлинение интервала Q–T и неспецифические изменения зубца T, гипокальциемическая кардиомиопатия
Вегетативная нервная система Жар, озноб, головокружения, головные боли, парестезии (чаще пальцев рук, ног, области вокруг рта), 
потливость, стойкий дермографизм, нарушения зрительной аккомодации, боли в области сердца с картиной 
коронароспазма и нарушениями ритма
Центральная нервная система Невроз, снижение памяти, бессонница, депрессия
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многообразными: от малосимптомных при ста-
бильно низких показателях уровня кальция в сы-
воротке крови в  течение многих лет вплоть до 
развития тетании при неустойчивых показателях 
кальция в сыворотке крови [1, 2].
При снижении уровня кальция сыворотки 
крови до 2–2,2  ммоль/л (средние нормативные 
значения составляют от  2,25 до  2,75  ммоль/л) 
гипокальциемия может протекать бессимптом-
но [1]. Клинические симптомы гипопаратиреоза 
обобщены в табл. 2.
Умеренное повышение нервно-мышечной 
возбудимости проявляется скрытой тетанией, 
характеризующейся положительными симпто-
мами Труссо и  Хвостека. Положительный сим-
птом Труссо предполагает появление судорог 
в кисти («рука акушера») через 1–3 минуты после 
сдавления плеча манжетой для измерения арте-
риального давления [38]. Данный симптом – вы-
сокочувствительный и  специфичный признак 
гипокальциемии  – выявляется у  94%  пациентов 
с гипокальциемией и у 1% людей с нормокальцие-
мией [39]. Cимптом Хвостека – сокращение мышц 
лица при постукивании в месте выхода лицевого 
нерва  – менее чувствительный и  специфичный 
признак. Отрицательный симптом Хвостека на-
блюдается у 30% пациентов, имеющих гипокаль-
циемию, положительный – у 10% человек без этой 
патологии [1, 2, 38].
При длительной выраженной гипокальцие-
мии возникают трофические нарушения и могут 
развиваться катаракта, дефекты эмали зубов, су-
хость кожи, ломкость ногтей. Достаточно быстро 
развиваются изменения психики, проявляющи-
еся неврозом, снижением памяти, бессонницей, 
депрессией. Могут отмечаться вегетативные 
нарушения (жар, озноб, головокружения, боли 
в области сердца). Хроническая гипокальциемия 
лежит в  основе кальцификации мягких тканей, 
что, вероятнее всего, может быть следствием уси-
ления реабсорбции фосфора в  проксимальных 
почечных канальцах и  хронической гиперфос-
фатемии. Наиболее типичная локализация каль-
цификации – головной мозг (базальные ганглии, 
рис. 1) и  почки (нефрокальциноз). В  ряде случа-
ев отмечается эктопическое отложение кальция 
в  хрящевую ткань, глаза, кожу, сосуды и  другие 
органы и системы [2].
Важное значение для прогноза риска ле-
тальности пациентов с  гипопаратиреозом 
имеют сердечно-сосудистые нарушения. 
Гипо кальциемическая кардиомиопатия, возни-
кающая при гипопаратиреозе, чаще относится 
к дилатационной кардиомиопатии, сопровожда-
ется расширением камер сердца и  снижением 
фракции выброса. В среднем по данным литера-
туры фракция выброса снижается на 25–30% от 
исходных значений, однако в ряде случаев фрак-
ция выброса составляла 17%. Возникновение 
и  нарастание явлений сердечной недостаточ-
ности могут происходить как остро, так и  по-
степенно, причем в  любом возрасте (средний 
возраст – 49 лет) [40]. Кардиопатия при гипопа-
ратиреозе сопровождается электрокардиогра-
фическими признаками гипокальциемии: уд-
линением интервала Q–T, изменениями Т-зубца 
(сходные изменения при инфаркте миокарда без 
Q-зубца), желудочковыми нарушениями ритма, 
которые нередко могут быть единственными 
проявлениями сердечно-сосудистой патологии 
[41]. Описаны случаи значительного удлинения 
интервала Q–T и  развития желудочковых нару-
шений ритма, вплоть до фибрилляции желудоч-
ков [42]. Застойная сердечная недостаточность 
у пациентов с гипокальциемией развивается ред-
ко, чаще не поддается традиционному лечению, 
но частично или полностью обратима после нор-
мализации уровня кальция.
В литературе представлено крайне мало ис-
следований, посвященных анализу факторов 
риска и  патогенеза кальцификации и  атеро-
склеротических изменений сосудов при гипо-
паратиреозе. У  пациентов с  гипопаратиреозом 
отмечается увеличение толщины комплекса ин-
тима-медиа в сонных, почечных артериях и аор-
те, таким образом, значимо повышены маркеры 
сердечно-сосудистого риска. Но убедительные 
данные о  взаимосвязи указанных изменений 
с  показателями фосфорно-кальциевого обме-
на отсутствуют [43, 44]. По данным P.  Agarwal 
и соавт. [45], в 10% случаев при гипопаратиреозе 
Рис. 1. Компьютерная томография пациента Ц. с хроническим гипопаратиреозом в рамках 
аутоиммунного полигландулярного синдрома 1-го типа, красным выделены кальцификаты 
базальных ганглиев (источник – архив Н.Г. Мокрышевой и соавт.)
Альманах клинической медицины. 2016 Апрель-май; 44 (4): 477–492
483Мокрышева Н.Г., Еремкина А.К., Ковалева Е.В. Гипопаратиреоз: этиология, клиническая картина, современные методы диагностики и лечения
отмечается повышение уровня коронарного 
кальция той или иной степени выраженности. 
Согласно результатам исследования, индекс ко-
ронарного кальция коррелирует с  уровнем аль-
буминскорректированного кальция; связи с  ги-
перфосфатемией, низким уровнем паратгормона 
и  высоким сердечно-сосудистым риском проде-
монстрировано не было. Не исключено, что выяв-
ленные авторами изменения в сонных, почечных 
артериях и  аорте, а  также повышение индекса 
коронарного кальция у пациентов с гипопарати-
реозом обусловлены длительным приемом пре-
паратов кальция и  витамина D [45]. Результаты 
метаанализа трех плацебоконтролируемых ис-
следований продемонстрировали статистически 
значимое повышение риска развития инфаркта 
миокарда (р = 0,05) и  комбинации инфаркта ми-
окарда и инсульта (р = 0,02) на фоне длительного 
приема препаратов кальция и  витамина D [46]. 
Необходимы дальнейшие исследования, направ-
ленные на изучение механизмов сердечно-сосу-
дистого риска у пациентов с хроническим гипо-
паратиреозом.
Состояние костного обмена при гипопара-
тиреозе характеризуется замедлением костного 
ремоделирования и  нарушением микроархитек-
тоники костной ткани у пациентов с гипопарати-
реозом, что ведет к повышению риска переломов 
[47, 48]. В связи с отсутствием полномасштабных 
исследований риска переломов у пациентов с ги-
попаратиреозом клиническое значение аномаль-
ной микроархитектоники остается предметом 
дискуссий [49–54]. Оценка минеральной плотно-
сти кости (МПК) методом двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии свидетельству-
ет о некотором повышении этого показателя, осо-
бенно в участках с преобладанием трабекулярной 
ткани (рис. 2 [54]). Гистоморфометрический ана-
лиз подтверждает увеличение плотности тра-
бекулярной кости, 3D-микрокомпьютерная то-
мография подвздошной кости демонстрирует 
нетипичное преобладание пластинчатых трабе-
кул [49–51]. Изображения, полученные с  помо-
щью периферической количественной компью-
терной томографии высокого разрешения, так же 
как и  гистоморфометрический анализ биопсий-
ного материала из подвздошной кости, показыва-
ют, что изменениям подвергается и кортикальная 
ткань [52, 53]. 
Диагностика
Лабораторными показателями, подтверждаю-
щими диагноз гипопаратиреоза, являются гипо-
кальциемия, гиперфосфатемия, снижение уров-
ня ПТГ в сыворотке крови.
Наиболее распространенный тест для диагно-
стики гипокальциемии – определение уровня об-
щего кальция в сыворотке крови не менее 2–3 раз 
с  перерывом между исследованиями в  2  недели. 
Чтобы исключить ложноотрицательные или лож-
ноположительные результаты кальциемии при 
изменении концентрации плазменных белков, 
требуется корректировка кальция на уровень аль-
бумина крови. Для расчета скорректированного 
кальция применяют формулу: общий кальций 
плазмы (с поправкой) (ммоль/л) = измеренный 
уровень кальция плазмы (ммоль/л) + 0,02 × (40  –
измеренный уровень альбумина плазмы (г/л)). 
При сомнительных результатах рекомендовано 
определение уровня ионизированной фракции 
кальция в  сыворотке крови, который в  нор-
ме находится в  референсном диапазоне 1,03–
1,29 ммоль/л.
Измерение содержания ПТГ в крови дает су-
щественную информацию, но вместе с тем его ре-
зультаты должны быть корректно интерпретиро-
ваны, так как гипокальциемия может приводить 
к компенсаторному относительному повышению 
секреции ПТГ и маскировать истинный гипопа-
ратиреоз. Таким образом, гипокальциемия на 
фоне нормальной концентрации ПТГ – повод для 
динамического наблюдения и  дообследования 
пациента.
Согласно европейским клиническим реко-
мендациям по лечению хронического гипопара-
тиреоза у  взрослых, следует определять уровни 
магния и 25-гидроксивитамина D как возможные 
причины гипокальциемии. Рекомендуется иссле-
дование почечной функции с  оценкой скорости 
клубочковой фильтрации и суточной экскреции 
кальция с мочой [55].
Рис. 2. Реконструкция 3D-микрокомпьютерной томографии трабекулярной кости 
у 52-летнего мужчины с гипопаратиреозом (А) и 59-летнего мужчины без костной 
патологии (Б) (по материалам M.R. Rubin и соавт., 2010 [54]) 
1 мм
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Целью терапии является контроль симптомов 
и минимизация осложнений гипокальциемии. 
Острая гипокальциемия
Снижение уровня альбуминскорректированно-
го общего кальция менее 1,9  ммоль/л и/или на-
личие клинических симптомов гипокальциемии 
рассматривается как острое состояние и требует 
проведения экстренных мероприятий [56].
Гипокальциемический криз характеризует-
ся повышенной нервно-рефлекторной возбуди-
мостью. Клинически он проявляется присту-
пами тетании, которым могут предшествовать 
парестезии лица, кистей и  стоп, чувство страха, 
беспокойство, фибриллярные подергивания от-
дельных мышц. Чаще всего судороги возникают 
в  мышцах верхних конечностей, реже  – в  ниж-
них. Вследствие спазма мускулатуры лица воз-
никает сардоническая улыбка, губы приобретают 
форму «рыбьего рта». При спазме жевательных 
мышц возникает судорожное сжатие челюстей 
(тризм). Судороги в  мышцах верхних конечно-
стей приводят к характерному положению руки: 
пальцы сжаты и слегка приведены к ладони, I па-
лец сведен, кисть согнута в  лучезапястном су-
ставе («рука акушера»). При спазме мускулатуры 
нижних конечностей бедра и  голени вытянуты, 
стопы подворачиваются внутрь, туловище вы-
гибается кзади (опистотонус). Вследствие судо-
рожных сокращений межреберных мышц, мышц 
живота и диафрагмы резко нарушается дыхание. 
Изменения органов и  систем при тетании зави-
сят от преобладания тонуса симпатической или 
парасимпатической системы. Преобладание то-
нуса симпатической системы ведет к тахикардии, 
повышению артериального давления, бледности 
вследствие спазма периферических сосудов, а па-
расимпатической – к рвоте, брадикардии, сниже-
нию артериального давления, диарее, полиурии. 
Спазмы гладкой мускулатуры внутренних орга-
нов и  сосудов могут симулировать сердечно-со-
судистые заболевания (приступы стенокардии, 
эндартериита, мигрени и  т.д.), заболевания ор-
ганов дыхания (например, бронхиальная астма), 
желудочно-кишечного тракта (холецистит, панк-
реатит, аппендицит, язва желудка), мочеполовой 
системы (цистит, нефрит и др.) [57].
Для купирования острой гипокальциемии 
рекомендуется установка центрального венозно-
го катетера, это позволит предотвратить скле-
розирование периферических вен вследствие 
инфузии кальция. Предпочтительно использова-
ние глюконата кальция, так как хлорид кальция 
оказывает более выраженное раздражающее 
действие на окружающие ткани. Для купирова-
ния острой гипокальциемии используется вве-
дение глюконата кальция либо болюсно внутри-
венно 20–40 мл, либо в виде инфузий 60–100 мл 
в 100–150 мл 0,9% раствора NaCl (или 5% водного 
раствора декстрозы) с  одновременным назначе-
нием препаратов кальция и активных метаболи-
тов / аналогов витамина D. При необходимости 
продолжения инфузионной терапии введение 
глюконата кальция может быть продолжено по 
схеме: 15 мг/кг элементарного кальция (в среднем 
10 г глюконата кальция) в 1000 мл 0,9% раствора 
NaCl (или 5%  раствора декстрозы) со скоростью 
1–3  мг/кг/час (в  среднем в  течение 8–10  часов). 
Цель терапии  – нормализация показателей об-
щего и ионизированного кальция на нижней гра-
нице референсных значений или несколько ниже 
в отсутствие клинических симптомов гипокаль-
циемии [56]. Для коррекции терапии необходим 
частый контроль уровня кальция крови (каждые 
6–12 часов в начале лечения, после стабилизации 
состояния пациента – каждые 24 часа).
Внутривенное введение кальция требует осто-
рожности у больных с  гипокалиемией и у паци-
ентов, принимающих дигоксин, в  связи с  повы-
шенным риском аритмий [2].
Хроническая гипокальциемия
Лечение проводится всем пациентам с  хрони-
ческим гипопаратиреозом с  симптомами гипо-
кальциемии с  уровнем альбуминскорректиро-
ванного общего кальция менее 2  ммоль/л или 
ионизированного кальция сыворотки крови ме-
нее 1 ммоль/л. В случае бессимптомного течения 
хронического гипопаратиреоза с уровнем общего 
кальция между 2 ммоль/л и нижней границей ре-
ференсного диапазона предлагается пробная те-
рапия с  последующей оценкой общего самочув-
ствия [55].
Основная цель терапии хронической гипо-
кальциемии  – устранение клинической симпто-
матики и  поддержание концентрации общего 
кальция в сыворотке в пределах 2,1–2,4 ммоль/л 
при кальциурии не более 10  ммоль/сут. 
Длительное поддержание кальция на верхней 
границе референсного диапазона может приво-
дить к выраженной гиперкальциурии вследствие 
отсутствия эффекта ПТГ на почечные канальцы. 
В  результате возникает риск развития нефроли-
тиаза, нефрокальциноза и хронической почечной 
недостаточности [49, 58].
Стандартная терапия хронической ги-
покальциемии включает в  себя пероральное 
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использование солей кальция и препаратов / ана-
логов витамина D. Как правило, применяется кар-
бонат (40%  элементарного кальция) или цитрат 
кальция (21% элементарного кальция) в среднесу-
точных дозах 1–3 г. К наиболее часто используемым 
активным метаболитам витамина D относят аль-
факальцидол в суточной дозе 0,5–3 мкг (возмож-
но повышение дозы до 6 мкг/сут) и кальцитриол 
0,25–2 мкг/сут в 1 или 2 приема [50, 51]. У пациен-
тов с хроническим гипопаратиреозом необходимо 
поддерживать нормальный уровень 25-гидрок-
сивитамина  D  – 30–50  нг/мл (75–125  нмоль/л). 
Суточная доза колекальциферола составляет 
1000–2000  МЕ, по показаниям назначают насы-
щающие дозы препарата. При выявлении стойкой 
гиперфосфатемии требуется введение гипофос-
фатной диеты, при необходимости – в сочетании 
с  фосфатбиндерами и  коррекцией доз препарата 
кальция и витамина D [51, 55].
Тиазидные диуретики используются для уси-
ления реабсорбции кальция в  дистальных по-
чечных канальцах и  уменьшения кальциурии. 
Присоединение тиазидных диуретиков в  ряде 
случаев позволяет добиться снижения дозы пре-
паратов кальция и  активного метаболита вита-
мина D [51, 55].
Пациенты с  хроническим гипопаратиреозом 
нуждаются в  постоянном динамическом контро-
ле в  связи с  риском возникновения осложнений, 
в том числе почечной патологии и кальцификации 
мягких тканей. Результаты крупного исследования 
120  пациентов с  хроническим гипопаратиреозом 
подтверждают высокий риск развития патологии 
почек на фоне длительной терапии активными ме-
таболитами витамина  D и  препаратами кальция, 
средний срок наблюдения составил 7,4 ± 5,1  года. 
У 38% больных гиперкальциурия более 8 ммоль/сут 
(300 мг/сут) отмечалась как минимум в одном изме-
рении. В 31% наблюдений (у 17 пациентов из 54) по 
данным ультразвукового исследования и/или ком-
пьютерной томографии почек отмечены признаки 
нефрокальциноза или нефролитиаза. В  52%  слу-
чаев (у 16 пациентов из 31) при компьютерной то-
мографии головного мозга диагностирована каль-
цификация базальных ганглиев. Трети пациентов 
(42  человека, 33%) как минимум однократно экс-
тренно потребовался визит к  врачу или госпита-
лизация в специализированный стационар в связи 
с осложнениями гипопаратиреоза. Причины обра-
щения включали в  себя симптоматическую гипо-
кальциемию (62%), симптоматическую гиперкаль-
циемию (12%) и другие (26%), в том числе приступы 
почечной колики и  почечных камней и  осложне-
ния гемодиализа [50].
Уровни сывороточного кальция, фосфора 
и креатинина следует определять ежемесячно при 
первоначальных корректировках доз, с контроль-
ной оценкой 2  раза в  год после того, как режим 
будет стабилизирован. Кальций в моче и уровень 
креатинина требуется определять 2  раза в  год 
для обнаружения любых почечных токсических 
эффектов гиперкальциурии. Рекомендуются 
ежегодные обследования с  помощью щелевой 
лампы, а также офтальмоскопическое исследова-
ние у всех пациентов для исключения катаракты 
[51, 55]. Согласно рекомендациям европейской 
рабочей группы по ведению пациентов с хрони-
ческим гипопаратиреозом, проведение компью-
терной томографии почек показано при наличии 
у  пациента симптомов мочекаменной болезни 
или в  случае роста уровня креатинина. Ввиду 
повышения показателей МПК при хроническом 
гипопаратиреозе не рекомендуется регулярное 
выполнение двухэнергетической рентгеновской 
абсорбциометрии. Отсутствуют четкие рекомен-
дации о показаниях к выполнению компьютерной 
томографии головного мозга, тем не менее данное 
исследование должно проводиться при развитии 
специфической неврологической симптоматики 
(головная боль, утомляемость, дизартрия, дегра-
дация двигательных функций, деменция, судоро-
ги, мышечная спастичность), а также у пациентов 
с персистирующей гиперфосфатемией [50, 51, 55].
Гипопаратиреоз – одна из немногих эндокри-
нопатий, для которых заместительная терапия 
рекомбинантным паратгормоном пока не нашла 
широкого применения. В настоящее время синте-
зированы различные препараты рекомбинантно-
го ПТГ, однако вопрос патогенетической терапии 
и  широкого использования синтетического ПТГ 
у  пациентов с  гипопаратиреозом остается спор-
ным. Европейская рабочая группа по ведению 
пациентов с  хроническим гипопаратиреозом не 
рекомендует назначение рекомбинантного па-
ратгормона в  рутинной практике, однако не ис-
ключается его назначение по индивидуальным 
показаниям в  случае тяжелых, рефрактерных 
к  традиционной терапии форм заболевания [55]. 
Необходимо отметить, что в США рекомбинант-
ный человеческий паратгормон (1-84) одобрен как 
дополнение к терапии препаратами кальция и ви-
тамина D для контроля гипокальциемии у паци-
ентов с гипопаратиреозом с января 2015 г. [59].
Впервые патогенетическая терапия с  исполь-
зованием синтетического человеческого ПТГ 
1–34  (препарат ПТГ (1–34)) при хроническом ги-
попаратиреозе была изучена в  пилотном пере-
крестном исследовании с  участием 10  взрослых 
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пациентов. Согласно полученным результатам 
(срок наблюдения составил 10  недель), при под-
кожном введении ПТГ (1–34) удается достичь 
стойкой нормокальциемии и  нормокальциу-
рии при назначении препарата 1  раз в  сутки. 
На фоне терапии кальцитриолом по сравнению 
с  ПТГ (1–34) стойкая нормокальциемия сочета-
лась с  увеличением экскреции кальция с  мочой, 
представляющим собой фактор риска развития 
нефрокальциноза и  нефролитиаза [60]. В  по-
следующем рандомизированном исследовании 
продемонстрировано преимущество двукратных 
инъекций ПТГ (1–34) (по 25 ± 15  мкг) в  терапии 
гипопаратиреоза по сравнению с режимом дози-
рования 1 раз в сутки (58 ± 28 мкг), что проявля-
лось более быстрым достижением нормокальцие-
мии при использовании меньшей суточной дозы 
препарата [61].
В трехлетнем сравнительном рандомизиро-
ванном исследовании 27  пациентов с  гипопара-
тиреозом в возрасте от 18 до 70 лет проводилась 
оценка эффективности терапии ПТГ (1–34) в ре-
жиме двукратных инъекций и комбинированного 
лечения кальцитриолом и препаратами кальция. 
В обеих группах сывороточный уровень кальция 
сохранялся в  пределах референсных значений 
или несколько ниже нормы (1,9–2,2  ммоль/л). 
Однако выявлена статистически достоверная раз-
ница в средних показателях кальциурии, которая 
была выше в группе кальцитриола. Несмотря на 
то что терапия ПТГ (1–34) способствовала значи-
тельному увеличению биохимических маркеров 
костного обмена (по сравнению с  отсутствием 
существенных изменений при лечении кальци-
триолом), различий в  МПК между группами не 
наблюдалось. Клиренс креатинина существенно 
не различался и  в  ходе исследования оставался 
стабильным в обеих группах [62].
M.R. Rubin и  соавт. оценили эффективность 
использования интактного ПТГ (1–84) у  паци-
ентов с  хроническим гипопаратиреозом. Всего 
в исследование, продолжительность которого со-
ставила 24 месяца, включены 30 пациентов с ау-
тоиммунным и послеоперационным гипопарати-
реозом. ПТГ (1–84) вводился подкожно через день 
в  дозе 100  мкг/сут. До момента включения в  ис-
следование у всех пациентов отмечалась стойкая 
нормокальциемия на фоне терапии препаратами 
витамина D и  кальция, показатели МПК были 
нормальными или несколько выше возрастных 
норм. Согласно результатам исследования, зна-
чительно уменьшилась потребность в  препара-
тах кальция (с 3,03 ± 2,325 до 1,661 ± 1,267  мг/сут; 
р < 0,05), так же как и  в  препарате кальцитриола 
(с 0,68 ± 0,5 до 0,4 ± 0,5 мкг/сут; р < 0,05). При этом 
уровни сывороточного кальция и  кальциурия 
оставались в  референсном диапазоне на про-
тяжении всего исследования. При оценке МПК 
выявлен прирост в поясничном отделе позвоноч-
ника на 2,9 ± 4% от исходного уровня (p < 0,05), 
тогда как в  проксимальном отделе бедренной 
кости показатели остались без изменений. В дис-
тальной трети лучевой кости, наоборот, отмече-
но снижение МПК на 2,4 ± 4% (p < 0,05). Данные 
изменения МПК свидетельствуют о  возможно-
сти гормонопосредованного увеличения плот-
ности в  трабекулярной костной ткани и  веро-
ятной эндостальной резорбции [63]. Подобные 
эффекты наблюдаются при лечении остеопороза 
препаратами ПТГ (1–34) [64]. Некоторое сниже-
ние показателей МПК не отражает уменьшение 
общей прочности костной ткани, но говорит об 
изменении ее объема и  микроархитектоники. 
3D-микрокомпьютерная томография костей у па-
циентов с гипопаратиреозом демонстрирует уве-
личение объема губчатой костной ткани, а также 
прирост количества и  толщины трабекул [54].
Однако влияние этих изменений на прочность 
кости остается неизвестным.
В 2013 г. проведено двойное слепое плацебокон-
тролируемое рандомизированное исследование 
III фазы (REPLACE) продолжительностью более 
18 месяцев [59]. В совокупности в него включены 
134 пациента в возрасте от 18 до 85 лет из 33 меди-
цинских учреждений. Доза препарата составляла 
от 50 до 100 мкг в сутки. Результаты показали: те-
рапия ПТГ (1–84) позволяет достичь стойкой нор-
мокальциемии, а  также снижения потребности 
в активных метаболитах витамина D и препаратах 
кальция. У  54,8%  пациентов, получавших стан-
дартную терапию (кальций, активный метаболит 
витамина D) в сочетании с ПТГ (1–84), дозы препа-
ратов кальция и витамина D были сокращены на 
50% и более, при этом уровень альбуминскоррек-
тированного общего кальция сохранялся в диапа-
зоне от 1,9 до 2,6 ммоль/л. Количество пациентов, 
которые имели по крайней мере одно нежелатель-
ное явление, было сопоставимо: 84  (93%) пациен-
та в  группе лечения ПТГ (1–84) против 44  (100%) 
в  группе плацебо. К  наиболее частым нежела-
тельным явлениям относились гипокальциемия, 
мышечные спазмы, парестезии, головная боль, 
тошнота. Доля пациентов с серьезными побочны-
ми эффектами также была сопоставима в  обеих 
группах: 10 (11%) пациентов на терапии ПТГ (1–84) 
и 4 (9%) в группе плацебо [59]. 
Таким образом, результаты проведенных ис-
следований свидетельствуют о  перспективах 
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Заключение
В основе успешной терапии гипопаратиреоза ле-
жит понимание причин развития заболевания. 
Первоначальное обследование пациента с  гипо-
кальциемией должно обязательно включать под-
робный сбор анамнеза. Это позволит вовремя 
диагностировать аутоиммунные и редкие генети-
ческие формы гипопаратиреоза.
Назначение и применение препаратов кальция 
и витамина D должно быть направлено на поддер-
жание баланса между оптимальной концентра-
цией кальция в сыворотке крови и нормокальци-
урией. Часто гиперкальциурия недооценивается 
специалистами, что в  последующем приводит 
к развитию тяжелой почечной патологии – неф-
рокальциноза и  нефролитиаза. Отсутствие сво-
евременной диагностики гипокальциемической 
кардиомиопатии сопровождается прогрессирую-
щей сердечной недостаточностью и последующей 
тяжелой инвалидизацией пациента.
Заместительная терапия препаратами рекомби-
нантного человеческого ПТГ  – перспективное на-
правление, особенно в случае тяжелых, рефрактер-
ных к традиционной терапии форм заболевания. 
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Hypoparathyroidism: etiology, clinical 
manifestation, current diagnostics  
and treatment
Parathyroid hormone (PTH) is the main regulator 
of calcium and phosphorus metabolism. PTH de-
ficiency or tissue resistance to its effects results in 
hypoparathyroidism characterized by low serum 
calcium and elevated serum phosphate levels. The 
most common is post-operative hypoparathyroid-
ism caused by an inadvertent damage or removal of 
the parathyroid glands, deterioration of blood sup-
ply to the neck region, most often during thyroid 
surgery. The second common form of the disease 
is the autoimmune one related with immune de-
struction of parathyroid cells. Less frequent causes 
of hypoparathyroidism include a variety of genetic 
syndromes, mitochondrial genome defects, and 
hypomagnesemia. The main signs and symptoms 
of hypoparathyroidism are related to hypocal-
caemia and hyperphosphatemia land result in 
increased neuromuscular irritability and general 
autonomic reactivity, with finger and toe tingling, 
muscle cramps, tonic seizures, laryngo- and bron-
chospasm, and neurosis. These symptoms are 
closely associated with serum calcium levels; their 
severity depends on the degree of hypocalcaemia. 
Laboratory parameters confirming the diagnosis 
of hypoparathyroidism are hypocalcaemia, hyper-
phosphatemia, and reduced serum PTH. Treatment 
of hypoparathyroidism involves management of 
hypocalcaemic crisis and maintenance therapy. 
Acute hypocalcaemia, a  potentially life-threat-
ening condition, is treated as an emergency with 
intravenous calcium combined with oral calcium 
and active vitamin D . Standard chronic treatment 
for hypoparathyroidism is based on oral calcium 
and active metabolites of vitamin  D / vitamin  D 
analogs and is aimed at the balance between op-
timal low-normal serum calcium concentrations 
and normocalciuria. Worsening hypercalciuria is 
often underestimated by specialists, although it 
can cause severe renal problems, such as nephro-
calcinosis and neprolithiasis. Hypoparathyroidism 
is one of the few endocrine deficiencies for which 
replacement treatment with recombinant PTH is 
not widely used. Replacement therapy with recom-
binant human PTH is a  promising area, especially 
in severe clinical cases, refractory to conventional 
treatment.
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